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Abstract
Introduction: Recent studies showed that nitrergic system have specific modulatory effects on electrophysiological 
properties of atrioventricular (AV) node. The aim of this study was to determine the effects of nitric oxide (NO) on the 
electrophysiological properties of isolated rabbit AV node and to investigate the role of adrenergic and cholinergic 
receptors in the mechanism of its action.
Methods: In our laboratory, an experimental model of isolated double-perfused AV-node of rabbits weighing 1.5-2
kg was used. Specific experimental protocols of recovery, Facilitation, Fatigue and Wenckbach were applied in both 
control and in the presence of the drug. A total number of 35 rabbits were divided randomly into the following groups 
(n=7): 1) L-Arg (NO donor) (250, 750 and 1000 μmol), 2) L- NAME, a NO synthesis inhibitor (25, 50 and 100 μmol), 
3) L-Arg + L- NAME, 4) Nadolol (1 μmol), 5) Atropine (3 μmol). All data were shown as mean ± SE. The level of 
statistical significance was set at p<0.05.
Results: Our results revealed the depressant effect of L-Arg on the basic and rate-dependent electrophysiological 
properties of AV-node. L- NAME did not deteriorate the effects of L-Arg on the basic and rate-dependent properties, 
nevertheless, at high concentration (100 μmol) it had a direct inhibitory effect on the AV-node. Nadolol and atropine 
could prevent the effects of NO on the basic nodal characteristics and the fatigue phenomenon, respectively.
Conclusion: Nitergic system can affect basic and rate-dependent electrophysiological properties of the AV-node 
through adrenergic and cholinergic receptors.
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ﻧﻘﺶ ﺗﻨﻈﯿﻤﯽ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ  ﺑﺮ ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ 
ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي- ﺑﻄﻨﯽ ﻗﻠﺐ ﺟﺪا ﺷﺪه ﺧﺮﮔﻮش: ﻧﻘﺶ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ و ﭘﺎراﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ  
وﺣﯿﺪ ﺧﻮري1، ﻋﻠﯽ داورﯾﺎن1، ﻣﺤﺴﻦ ﻧﺎﯾﺐ ﭘﻮر2،  ﺳﻌﯿﺪ ﺳﺎﻟﮑﯽ1، ﻋﺎرف ﺻﺎﻟﺤﯽ1، اﺣﻤﺪﻋﻠﯽ ﺷﯿﺮاﻓﮑﻦ1*،   
ﻓﺨﺮي ﺑﺪاغ آﺑﺎدي1، ﻣﻨﺎ ﭘﻮر اﺑﻮك1، ﻋﻠﯽ ﻣﺤﻤﺪ ﻋﻠﯿﺰاده3، ﺷﯿﻤﺎ ﭼﻨﮕﯿﺰي1  
1. داﻧﺸﮑﺪه ﭘﺰﺷﮑﯽ، ﻣﺮﮐﺰ ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﻗﻠﺐ و ﻋﺮوق ﮔﻠﺴﺘﺎن، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﮔﻠﺴﺘﺎن، ﮔﺮﮔﺎن  
2. ﮔﺮوه ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژي داﻧﺸﮑﺪه داروﺳﺎزي ﺗﻬﺮان، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان، ﺗﻬﺮان  
3. ﻣﺮﮐﺰ ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﮐﺎﻧﺴﺮ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان، ﺗﻬﺮان   
درﯾﺎﻓﺖ: 81 آﺑﺎن 88     ﭘﺬﯾﺮش: 21 اﺳﻔﻨﺪ 88  
ﻣﻘﺪﻣﻪ: ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﺧﯿﺮ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ اﺛﺮات ﺗﻨﻈﯿﻢ ﮐﻨﻨﺪه ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي- ﺑﻄﻨﯽ دارد. ﻫﺪف اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ، ﺗﻌﯿـﯿﻦ اﺛـﺮات ﻣﺘﻐﯿـﺮ 
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ )ON( ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰ- ﺑﻄﻨﯽ ﺟﺪا ﺷﺪه ﺧﺮﮔﻮش وﺗﺤﻘﯿﻖ ﺑﺮ روي ﻧﻘﺶ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي آدرﻧﺮژﯾﮏ و ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾﮏ در ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﺛﺮات اﺳﺖ.    
 روش ﻫﺎ: در آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎه ﻣﺎ، ﻣﺪل آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي- ﺑﻄﻨﯽ ﺟﺪا ﺷﺪه ﺧﺮﮔﻮش )5/1-2 ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم( اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ. ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻫﺎي ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ اﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ رﯾﮑـﺎوري،  ﺗﺴـﻬﯿﻞ،  
ﺧﺴﺘﮕﯽ و وﻧﮑﺒﺎخ در ﺣﺎﻟﺖ ﮐﻨﺘﺮل و دارو اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪﻧﺪ. ﺗﻌﺪاد 53 ﺧﺮﮔﻮش ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﺴﺎوي و ﺗﺼﺎدﻓﯽ ﺑـﻪ  5 ﮔـﺮوه  )7=n( 1( ال-آرژﻧـﯿﻦ )grA-L(، 2( ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨـﺪه آﻧـﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ 
اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺳﻨﺘﺎز )EMAN-L(، 3( ال-آرژﻧﯿﻦ+ ال-ﻧﯿﻢ 4( ﻧﺎدوﻟﻮل+ ال-آرژﻧﯿﻦ )آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﺑﺘﺎ( و 5( آﺗﺮوﭘﯿﻦ+ ال-آرژﻧـﯿﻦ ) آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴـﺖ ﮔﯿﺮﻧـﺪه ﻫـﺎي ﻣﻮﺳـﮑﺎرﯾﻨﯽ ( 
ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺷﺪﻧﺪ. ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ± ﺧﻄﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ. ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﺎدار در ﺣﺪ 50.0<p اﻧﺘﺨﺎب ﮔﺮدﯾﺪ.  
ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ: ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﺎ اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ال-آرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ روي ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي- ﺑﻄﻨـﯽ اﺷـﮑﺎر ﮐـﺮد . EMAN -L ﻧﺘﻮاﻧﺴـﺖ اﺛـﺮات ال-آرژﻧـﯿﻦ  را ﺑـﺮ روي 
ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ از ﺑﯿﻦ ﺑﺒﺮد ﻣﻌﻬﺬا در ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻ )001 ﻣﯿﮑﺮو ﻣﻮﻻر( ﺧﻮد اﺛﺮ ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﻣﻬﺎري در ﮔﺮه داﺷﺖ. ﻧـﺎدوﻟﻮل و اﺗـﺮوﭘﯿﻦ ﺑﺘﺮﺗﯿـﺐ ﺗﻮاﻧﺴـﺘﻨﺪ اﺛـﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ 
اﮐﺴﺎﯾﺪ را ﺑﺮ ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ ﮔﺮه و ﺑﺮ روي ﭘﺪﯾﺪه ﺧﺴﺘﮕﯽ ﺟﻠﻮﮔﯿﺮي ﮐﻨﻨﺪ.   
ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي: ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮژﯾﮏ ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ را از ﻃﺮﯾﻖ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ و ﭘﺎراﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﻣﺘﺎﺛﺮ ﻣﯿﮑﻨﺪ.  
  
و اژهﻫﺎي ﮐﻠﯿﺪي: ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ، ﻣﺪل ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ اﯾﺰوﻟﻪ، آدرﻧﺮژﯾﮏ، ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾﮏ  
 
ﻣﻘﺪﻣﻪ*   در ﻫﺪاﯾﺖ ﺳﯿﮕﻨﺎل ﻫﺎ ﻇﺎﻫﺮ ﻣﯽ ﺷﻮد، ﮐﻨﺘﺮل ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﺑﻄﻦ ﻫـﺎ 
 
در زﻣﺎن آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي دﻫﻠﯿﺰي و ﮔﺮه اي ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ]4[. ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ
ﯾﮑﯽ از ﻧﻘﺶ ﻫﺎي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ ﮐﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗـﺎﺧﯿﺮ  ﺗﺎﺧﯿﺮ در ﻫﺪاﯾﺖ اﻣﻮاج در ﻃﻮل ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ ﻫﻨﻮز ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ
     ﻧﺸﺪه اﺳﺖ ]21[. ﻋﻠﺖ اﯾﻦ ﺗﺎﺧﯿﺮ در ﻣﺪل ﮐﺎرﮐﺮدي )واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ 
ﺳﺮﻋﺖ( ﮐﻪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﻌﺎدﻻت رﯾﺎﺿﯽ اﺻﻮل آن ﺛﺎﺑـﺖ ﺷـﺪه *  ﻧﻮﯾﺴﻨﺪة ﻣﺴﺌﻮل ﻣﮑﺎﺗﺒﺎت:                      moc.oohay@99hpav    
وﺑﮕﺎه ﻣﺠﻠﻪ:                                           jpp/ri.ahpyhp.www  
اﺳﺖ ]81[، ﺟﻤﻊ ﺟﺒـﺮي ﺳﻪ ﭘـﺪﯾـﺪه اﻟﮑـﺘﺮوﻓﯿﺰﯾـﻮﻟﻮژي وﯾ  ــﮋه 
ﭼﮑﯿﺪه
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ﻧﻘﺶ ﺳﯿﺴﺘﻢ اﺗﻮﻧﻮم در اﺛﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ.  
در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﺨﺘﻠﻒ، ارﺗﺒﺎط ﻣﺘﻘﺎﺑﻞ ﺑﯿﻦ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ و 
ﺳﯿﺴﺘﻢ اﺗﻮﻧﻮم ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ ]12،01،2[. ﺷـﻮاﻫﺪ 
ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻧﺸﺎن  ﻣـﯽ دﻫـﺪ ﮐـﻪ ﺟـﻮاب ﻫـﺎي ﻗﻠـﺐ ﺑـﻪ ﺗﺤﺮﯾـﮏ  
آدرﻧﺮژﯾﮏ )اﯾﻨـﻮﺗﺮوپ و  ﮐﺮﻧـﻮﺗﺮوپ(، ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﯿﺮ اﺛـﺮ ﻣﻬـﺎري 
ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ ﻗـﺮار  دارﻧـﺪ. ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ  اﮐﺴـﺎﯾﺪ، ﮐﺎﻧـﺎل ﻫـﺎي 
ﮐﻠﺴﯿﻢ ﻧﻮع L را ﻣﻬﺎر ﻣﯽ ﮐﻨﺪ. اﯾﻦ ﻣﺎده ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ اﺛﺮات ﻣﻬﺎري 
ﺧﻮد را از ﻃﺮﯾﻖ ﭘـﯿﺶ ﺳﯿﻨﺎﭘﺴـﯽ و از ﻃﺮﯾـﻖ ﻣﻬـﺎر آزاد ﺷـﺪن 
ﻧﻮراﭘﯽ ﻧﻔـﺮﯾﻦ از ﻓﯿﺒﺮﻫـﺎي ﺳـﻤﭙﺎﺗﯿﮏ اﻋﻤـﺎل ﻣـﯽ ﮐﻨـﺪ ]12[. 
اﺣﺘﻤﺎﻻً ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ از ﻃﺮﯾﻖ اﻓﺰاﯾﺶ PMGc و آزاد ﮐـﺮدن 
ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ اﺳﺘﯿﻞ ﮐﻮﻟﯿﻦ، اﺛﺮات ﺗﺤﺮﯾﮏ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﭘﺎراﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ را در 
ﺑﻌﻀﯽ از ﭘﺴﺘﺎﻧﺪران ﺗﻘﻮﯾﺖ ﻣﯽ ﮐﻨﺪ ]5[. ﺑﺎ وﺟﻮد ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻓـﻮق، 
ﺗﺎﮐﻨﻮن ارﺗﺒﺎط ﺑﯿﻦ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻣﺘﻘﺎﺑﻞ ﺑﯿﻦ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ و اﺗﻮﻧـﻮم 
در ﺗﻨﻈـﯿﻢ ﺧ ــﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾ ــﮏ ﮔ ــﺮه دﻫﻠﯿ ـﺰي-ﺑﻄﻨ ـﯽ 
ﻣﺸﺨﺺ ﻧﮕﺮدﯾﺪه اﺳﺖ.  
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺎ اﻫﺪاف زﯾﺮ ﻃﺮاﺣﯽ و اﺟـﺮا ﮔﺮدﯾـﺪ : 
1( ﺗﻌﯿﯿﻦ ﻧﻘـﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ درون زا و ﺑـﺮون زا در ﺗﻐﯿﯿـﺮ 
ﺧـﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏ ﭘﺎﯾـﻪ و واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻋﺖ  ﮔـﺮه 
دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ و 2( ﺗﻌﯿـﯿﻦ اﺛ  ـﺮات ﮔﯿﺮﻧـﺪه ﻫـﺎي آدرﻧﺮژﯾـﮏ و 
ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾﮏ در اﺛﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ.  
ﻣﻮاد و روش ﻫﺎ  
آزﻣﺎﯾﺶ ﻫﺎي ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژﯾﮏ: در آزﻣﺎﯾﺶ ﻫﺎي اﻧﺠﺎم ﺷﺪه، از
53 ﺳﺮ ﺧﺮﮔﻮ ش ﻧﺮ ﻧﮋاد ﻧﯿﻮزﻟﻨﺪي )ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪه از اﻧﯿﺴﺘﯿﺘﻮ ﭘﺎﺳﺘﻮر 
اﯾﺮان( در ﻣﺤﺪوده وزﻧـﯽ  2-5/1 ﮐﯿﻠـﻮﮔﺮم  اﺳـﺘﻔﺎده ﺷـﺪ.  ﺗﻤـﺎم 
ﺧﺮﮔﻮش ﻫﺎ ﻗﺒﻞ از آزﻣﺎﯾﺶ در ﺧﺎﻧﻪ ﺣﯿﻮاﻧﺎت و در ﻗﻔـﺲ ﻫـﺎي 
ﻣﺨﺼﻮص ﺑﺎ رﻋﺎﯾﺖ ﭼﺮﺧﻪ ﻧﻮر-ﺗـﺎرﯾﮑﯽ )21 ﺳـﺎﻋﺖ   ﺗـﺎرﯾﮑﯽ و 
21 ﺳﺎﻋﺖ روﺷﻨﺎﯾﯽ ( و دﺳﺘﺮﺳـﯽ  آزاد ﺑـﻪ  آب و ﻏـﺬا ﻧﮕﻬـﺪاري 
ﺷﺪﻧﺪ. در زﻣﺎن اﺟﺮاي آزﻣﺎﯾﺶ، ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﺑﺎ ﻫﭙﺎرﯾﻦ  , gk/gm5(
)VI و ﺳﺪﯾﻢ  ﭘﻨﺘﻮﺑﺎرﺑﯿﺘـﺎل )VI ,gk/gm 53( ﭘـﯿﺶ  درﻣـﺎﻧﯽ  و 
ﺑﯽ ﻫﻮش ﺷﺪﻧﺪ. ﮐﻠﯿﻪ اﺻﻮل اﺧﻼﻗﯽ ﻣﻄـﺎﺑﻖ  ﺑـﺎ  اﺻـﻮل  ﮐـﺎر  ﺑـﺎ  
ﺣﯿﻮاﻧﺎت آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽ ﻣﺼﻮب داﻧﺸـﮕﺎه  ﻋﻠـﻮم ﭘﺰﺷـﮑﯽ  ﮔﻠﺴـﺘﺎن  
رﻋﺎﯾﺖ ﺷﺪ.  
ﺑﻌﺪ از ﺑﺎز ﮐﺮدن ﻗﻔﺴﻪ ﺳﯿﻨﻪ، ﻗﻠﺐ آن ﻫﺎ ﺟﺪا ﺷﺪه و ﮔﺴـﺘﺮه  
ﺑﺎﻓﺘﯽ ﺷﺎﻣﻞ: ﻧﻮاﺣـﯽ از ﻗﺴﻤﺖ ﻫﺎي ﺑﺎﻻﯾﯽ دﻫﻠﯿﺰ راﺳﺖ، ﮔــﺮه 
ﮔﺮه ﺷﺎﻣﻞ رﯾﮑﺎوري، ﺗﺴﻬﯿﻞ و ﺧﺴﺘﮕﯽ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ. اﯾـﻦ رﻓﺘﺎرﻫـﺎ
ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻋﻮاﻣﻞ ﺧﺎرﺟﯽ و ذاﺗﯽ ﺧـﻮد ﮔـﺮه  ﻗـﺮار ﻣـﯽ ﮔﯿﺮﻧـﺪ .
ﺗﺎﮐﻨﻮن ﻧﻘﺶ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻫﺎي آدرﻧﺮژﯾﮏ، ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾﮏ و ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ و 
آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎي آن در ﺗﻐﯿﯿﺮ ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻋﺖ 
ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺷﺪه اﺳﺖ ]91،02،71[. ﺑﺎ اﯾﻦ وﺟـﻮد 
ﻫﻨﻮز ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ دﻗﯿﻖ ﺳﻪ ﭘﺪﯾـﺪه ذاﺗـﯽ ﮔـﺮه و ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﻧﻘـﺶ 
ﻋﻮاﻣﻞ اﻧﺪوژن داﺧﻞ ﺑﺪن در ﺗﻨﻈﯿﻢ آن ﻧﺎ ﻣﺸﺨﺺ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ.   
ﮐﺸﻒ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ)ON( ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﯾﮏ ﻧﺎﻗـﻞ ﻋﺼـﺒﯽ -
ﺷ ــﯿﻤﯿﺎﯾﯽ در ﺳﯿﺴ ــﺘﻢ ﻗﻠﺒـﯽ-ﻋﺮوﻗ ــﯽ، ﺟـﺎﯾﺰه ﻧﻮﺑ ــﻞ را ﺑ ــﺮاي 
"ﻣﻮﻧﮑﺎدو" و ﻫﻤﮑﺎراﻧﺶ در ﺳﺎل 8991 ﺑـﻪ ارﻣﻐـﺎ ن آورد. از آن 
زﻣﺎن ﺗﺎﮐﻨﻮن، ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت زﯾﺎدي در ارﺗﺒﺎط ﺑﺎ ﻧﻘﺶ ﺗﻨﻈﯿﻤﯽ ﺳﯿﺴﺘﻢ 
ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ در ﭘﺪﯾﺪه ﻫﺎي ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ و ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮏ در ﺑﺨﺸﻬﺎي 
ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻗﻠﺐ و ﻋﺮوق اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ ]12،01،2[.  
ﺷﻮاﻫﺪ زﯾﺎدي ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ ارﺗﺒﺎط ﻗـﺎﻃﻊ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ و ﮔـﺮه 
دﻫﻠﯿـﺰي- ﺑﻄﻨـﯽ از ﺟﻬـﺖ آﻧﺎﺗﻮﻣﯿـﮏ و ﮐـﺎرﮐﺮدي ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ 
]21،2[. وﺟﻮد ﻏﻠﻈﺖ ﺑـﺎﻻي ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ در  ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي 
ﻣﯿﻮﺳـﯿﺖ ]22،01،2[ و اﺛﺒ ـﺎت ﺳـﻨﺘﺰ و ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴـﻢ آن در ﮔـﺮه 
دﻫﻠﯿـﺰي-ﺑﻄﻨـﯽ و ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ اﯾـﻦ ﻣﺴـﺌﻠﻪ ﮐـﻪ ﻏﻠﻈـﺖ آن در 
اﺧﺘﻼﻻت ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻗﻠﺒﯽ ﻣﺨﺼﻮﺻﺎً اﯾﺴﮑﻤﯽ، آرﯾﺘﻤـﯽ و اﻓـﺰاﯾﺶ 
ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﻗﻠﺒﯽ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣـﯽ ﯾﺎﺑـﺪ ، ]01،2[ ﻫﻤﮕـﯽ ﺗﺎﮐﯿـﺪي  ﺑـﺮ 
اﻫﻤﯿﺖ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﻨﺪ. 
آﻧﺰﯾﻢ ﻫﺎي ﺳﺎزﻧﺪه ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ )SON(، ﻫـﺮ  دو ﻧـﻮع 
اﻧﺪوﺗﻠﯿﺎل)SONe( و ﻗﺎﺑـﻞ اﻟﻘـﺎء )SONi(، در ﮔـﺮه  دﻫﻠﯿـﺰي-
ﺑﻄﻨﯽ ﯾﺎﻓﺖ ﺷﺪه اﺳﺖ ]8[. ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻗـﺎدر  اﺳـﺖ واﺳـﻄﻪ  
ن ﮐﻠﺴـﯿﻢ ﮔـﺮه βدرﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي
در ﮐﻤﺘـﺮ ﺑﺎ اﯾـﻦ وﺟـﻮد،
ﻣﻬﺎريﻧﻘﺶ ﺑﺮآدﻧﻮزﯾﻦ ﺟﺮﯾـﺎ
.[41،72] ﺧﺮﮔﻮش ﺷﻮدﺑﻄﻨﯽ-دﻫﻠﯿﺰي
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اي ﻧﻘﺶ ﻣﺪوﻻﺳﯿﻮن ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ در ﺗﻐﯿﯿﺮ ﺧﻮاص 
اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﮔـﺮه و ﺗﻌﯿـﯿﻦ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ آن ﺻـﻮرت ﮔﺮﻓﺘـﻪ
اﻧﺠـﺎم
)-L
4831در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اي ﮐﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﻫﻤﯿﻦ ﺗﯿﻢ در ﺳﺎل 
ﺪه ﻏﯿـﺮﻣﻬﺎرﮐﻨﻨ SON اﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ آﻧـﺰﯾﻢ
.اﺳﺖ
ﮐﺎر ﺑﺮدن ﺑﻪﺷﺪ،
ﺗﻮاﻧﺴﺖ ﺳﺒﺐ ﻣﻬـﺎر ﺧـﻮاص ﺗﻮﻧﯿـﮏ و آرژﻧﯿﻦ-و ال
1[. ﺗﻔﺎوت ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﺬﮐﻮر ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎﺿـﺮ
(EMAN
] ﮐﺎرﮐﺮدي ﮔﺮه ﺷﻮد
در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ) در ﻧﻮع ﺗﮑﻨﯿﮏ ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﺟﻬﺖ ﻧﮕﻬـﺪاري ﻗﻠـﺐ
ﺣﺎﺿﺮ از ﺗﮑﻨﯿﮏ ﭘﺮﻓﯿﻮژن ﺳﻄﺤﯽ و ﮐﺮوﻧﺮ ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﺟﺮﯾـﺎن
SON، ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨـﺪه آﻧـﺰﯾﻢ ﻣﺘﻔـﺎوت،
آرژﻧـﯿﻦ وال- ﻧـﯿﻢ، و ﺗﻌﯿـﯿﻦ-
ﺳـﺖﺛﺎﺑﺖ اﺳﺘﻔﺎده ﺷـﺪه ا (
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11±2.26 *9±5.041 2.11±5.16 6.7±8.761 1.2±611 2.4±4.661
)mµ005( ninegra-l
         ) ٧ (= n
      (= n٧ ))mµ057( ninegra-l 01±5.56 01±3.051 11±36 4.7±071 9.1±711 3±2.471
)mM1( ninegra-l *01±5.37 11±8.341 *3.9±5.76 *3.7±971 **7.3±911 *3±2.871
     ) ٧ (= n
. ﺑﯿﺎن ﺷﺪه اﺳـﺖ  ES±naeMﺗﻤﺎﻣﯽ اﻋﺪاد ﺑﺮ ﺣﺴﺐ  : HA زﻣـﺎن
وع ﺑﻠـﻮكزﻣﺎن ﺷـﺮ 
: ﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر 
.ﺑﻄﻨﯽ
 LCBW :ﺣﺪاﻗﻞ زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ؛
Mμ (ﺑﻄﻨـﯽ)ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻋﻤﻠﮑﺮدي  زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ
.ه ﺷﺪ
: PRF ؛
-ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺧﻮاصآرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ-
:nimHA زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ؛
(دﻫﻠﯿﺰي)ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ  زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ
ﺣﺪاﮐﺜﺮ
ﺟﺪول 1- لا ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ اﺛﺮات ﻏﻠﻈﺖ
:xamHA ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ؛
: PRE ؛LCBWﺑﻄﻨﯽ در ﻃﻮل اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑﻞ-دﻫﻠﯿﺰي 1:2
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺗﻮزﯾﻊ ﻏﯿﺮ ﻧﺮﻣﺎل داده ﻫﺎ از ﺗﺴﺖ وﯾﻠﮑﻮﮐﺴﻮن ﺟﻬﺖ ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﯿﻦ ﮔﺮوه ﻫﺎي ﮐﻨﺘﺮل و ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎد ؛ﻣﯿﻠﯽ ﻣﻮﻻر
؛**10.0P .در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ
: Mm
*50.0Pﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﺎداري 
      
      
  
    
 
ﺳﭙﺲ ﺑﻪ ﮐﻤﮏ اﻟﮑﺘﺮود ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ ﮐﻪ درﺣﺎﺷـﯿﻪ ﮔـﺮه ﺳﯿﻨﻮﺳـﯽ
دﻫﻠﯿﺰي در دﻫﻠﯿﺰ راﺳﺖ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ، ﻗﻠـﺐ  ﺑـﺎ  ﺳـﺮﻋﺘﯽ ﺑـﺎﻻﺗﺮ  از 
ﺳﺮﻋﺖ ﭘﺎﯾﻪ ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﻗﻠﺐ ﺗﺤﺮﯾﮏ و ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻫﺎي ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ اﺟﺮا
ﮔﺮدﯾﺪ. ﻣﺤﻠﻮل ﮐﺮﺑﺲ-ﻫﻨﺴﻠﯿﺖ ﺗﻮﺳﻂ اﮐﺴـﯿﮋن  )59 درﺻـﺪ ( و 
دي اﮐﺴﯿﺪ ﮐﺮﺑﻦ )5 درﺻﺪ( ﻓﻮق اﺷﺒﺎع ﺷﺪه و ﺑﺎ درﺟﻪ ﺣـﺮارت  
1/0±73 ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد ، 1.0±4.7 =Hp و ﺣﺠﻢ 6 ﻟﯿﺘـﺮ،  ﺑـﻪ ﻃـﻮر  
ﭘﯿﻮﺳﺘﻪ ﺑﺎﻓﺖ را ﺗﻐﺬﯾﻪ ﻣﯽ ﮐﺮد. ﻣﺤﺘﻮاي ﻣﺤﻠﻮل ﺑﺮ ﺣﺴﺐ ﻣﯿﻠـﯽ  
ﻣﻮﻻر در ﻟﯿﺘﺮ )اﻋﺪاد داﺧﻞ ﭘﺮاﻧﺘﺰ( ﺷﺎﻣﻞ ﻣﻮاد ذﯾﻞ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﮐﻪ از
ﺷﺮﮐﺖ KCREM آﻟﻤﺎن ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ:  
 )1( 2lCgM ,)2( 2lCaC ,)7.4( lCK ,)821( lCaN
.)1.11( esortxeD ,)7.0( 4oP2HaN ,)52( 3oCHaN
ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻫﺎي ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ: ﻣﻔﺎﻫﯿﻢ ﭘﺎﯾﻪ در ﻣﻘﺎﻻت ﭼـﺎپ ﺷـﺪه  
ﮔﺬﺷﺘﻪ ﺑﻪ ﺗﻔﺼﯿﻞ ﺷﺮح داده ﺷﺪه اﺳﺖ ]81[ ﮐﻪ ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﮐﻠـﯽ  
ﻋﺒﺎرﺗﻨ ــﺪ از: ﺷ ــﺎﺧﺺ وﻧﮑﺒ ــﺎخ elcyc hcabkcneW (:
)LCBW=htgnel ﺑﻪ ﺑﻠﻮك  درﺟـﻪ ﺳـﻮم دﻫﻠﯿـﺰي  - ﮔـﺮه  اي 
ﻧﺎﺷﯽ از اﻓﺰاﯾﺶ در ﺳﺮﻋﺖ ﺗﺤﺮﯾﮏ دﻫﻠﯿﺰﻫﺎ اﻃـﻼق ﻣـﯽ  ﺷـﻮد. 
ﺷﺮوع ﺑﻠﻮك ﺑﻪ ﻋﻨﻮان زﻣﺎن وﻧﮑﺒﺎخ ﺛﺒﺖ ﻣﯽ ﮔﺮدد.
ﭘﺮوﺗﮑﻞ رﯾﮑﺎوري)yrevoceR (: درﻃﯽ اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﺑﻌـﺪ  از 
01 ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ، ﯾﮏ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎرس ﺑـﻪ ﺑﺎﻓـﺖ  اﻋﻤـﺎل ﺷـﺪه  و 
ﭘﺎﺳﺦ آﺧﺮﯾﻦ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﺗﺄﺧﯿﺮي ﺑﻪ ﺻـﻮرت  
ﻓﺎﺻﻠﻪ 2H2A )زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ( در ﺑﺮاﺑﺮ2A1A ) زﻣﺎن رﯾﮑﺎوري( 
رﺳﻢ ﻣﯽ ﺷﻮد. زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ:  
 )PRE= doireP yrotcarfeR evitceffE(: ﻣﻄـﺎﺑﻖ ﺑ ـﺎ 
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﮔﺬﺷﺘﻪ ﻋﺒﺎرت اﺳﺖ از ﻃﻮﻻﻧﯽ ﺗـﺮﯾﻦ  ﻓﺎﺻـﻠﻪ دو ﺛﺒـﺖ 
دﻫﻠﯿﺰي- ﺑﻄﻨﯽ و ﺳﭙﺘﻮم ﺑﯿﻦ دﻫﻠﯿﺰي و ﺑﯿﻦ ﺑﻄﻨﯽ ﺟﺪا ﺷﺪه و ﺑﻪ
ﮐﻤﮏ ﺳﻮزن ﻫﺎﯾﯽ روي ﯾﮏ ﺗﻮري داﺧﻞ ﻣﺨﺰن ﺣﺎوي ﻣﺤﻠﻮل
ﮐﺮﺑﺲ-ﻫﻨﺴﻠﯿﺖ ﺛﺎﺑﺖ ﮔﺮدﯾﺪ. ﺳﭙﺲ ﺗﻮﺳﻂ اﯾﻦ ﻣﺤﻠﻮ ل ﺑﻪ ﻃﻮر
ﭘﯿﻮﺳﺘﻪ و ﺑـﺎ   ﺳـﺮﻋﺖ 002 ﻣﯿﻠـﯽ  ﻟﯿﺘـﺮ  در دﻗﯿﻘـﻪ  ﺗﻮﺳـﻂ ﭘﻤـﭗ 
ﭘﺮﯾﺴﺘﺎﻟﺘﯿﮏ ﺗﻐﺬﯾﻪ ﺷ ـﺪ. ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﯾـﮏ ﮐـﺎﻧﻮل،  
ﭘﺮﻓﯿ ــﻮژن ﮐﺮوﻧ ــﺮ ﺑ ــﻪ ﺻــﻮرت ﻣﻌﮑــﻮس ﺑ  ــﺎ اﺳ ــﺘﻔﺎده از ﭘﻤ ــﭗ 
ﭘﺮﯾﺴﺘﺎﻟﺘﯿﮏ ﺑﺮﻗﺮار ﮔﺮدﯾﺪ. ﻓﺸﺎر ﻻزم ﺑﺮاي ﭘﺮﻓﯿﻮژن ﮐﺮوﻧـﺮ، 06 
ﺗﺎ 08 ﻣﯿﻠﯽ ﻣﺘﺮ ﺟﯿﻮه ﺑﻮد ﮐﻪ در ﺗﻤﺎم ﻃﻮل آزﻣـﺎﯾﺶ ﺛﺎﺑـﺖ ﻧﮕـﻪ 
داﺷﺘﻪ ﺷﺪ.   
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از اﻟﮑﺘﺮود ﺗﮏ ﻗﻄﺒﯽ، از ﻧـﻮاﺣﯽ  ﮔـﺮه ﺳﯿﻨﻮﺳـﯽ-
دﻫﻠﯿﺰي،ﮐﺮﯾﺴﺘﺎ ﺗﺮﻣﯿﻨﺎﻟﯿﺲ، ﺳﭙﺘﻮم ﺑﯿﻦ دﻫﻠﯿﺰي و دﺳـﺘﻪ ﻫـﯿﺲ 
ﺛﺒﺖ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ و ﺳﺮﻋﺖ ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﭘﺎﯾﻪ  ﻗﻠـﺐ ﻣﺸـﺨﺺ ﮔﺮدﯾـﺪ.
   –   
 
 
ﺷﮑﻞ 1- اﺛﺮات ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ال .آرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ ﻣﻨﺤﻨﯽ رﯾﮑﺎوري
اﻓﺰاﯾﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺳﺒﺐ اﻧﺘﻘﺎل ﻣﻨﺤﻨﯽ ﺑﻪ ﺳـﻤﺖ ﺑـﺎﻻ ﻣـﯽ ﺷـﻮد ﮐـﻪ
. اﺛﺮات آن ﺑﺮ روي ﻣﺴﯿﺮ ﺳﺮﯾﻊ ﮔﺮه ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ 2A1A: ﻣﺪت زﻣﺎن ﺑﯿﻦ دو ﺗﺤﺮﯾﮏ 
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:xamHAزﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ، : HA
ﺑﻄﻨـﯽ در ﻃـﻮل اﺟـﺮاي -دﻫﻠﯿـﺰي 
. ﺑﯿﺎن ﺷﺪه اﺳﺖ
.ﺑﺮ روي ﻣﺘﻐﯿﺮ ﻫﺎي ﭘﺎﯾﻪ 
ES±naeMﺗﻤﺎﻣﯽ اﻋﺪاد ﺑﺮ ﺣﺴﺐ 
1ﺑـﻪ  2زﻣـﺎن ﺷـﺮوع ﺑﻠـﻮك  LCBW :
. ﺷﺪه اﺳﺖ
ﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ،زﻣـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ ﮔـﺮه دﻫﻠﯿ  ـ
ﺮ ﻧﺮﻣﺎل داده ﻫﺎ از ﺗﺴﺖ وﯾﻠﮑﻮﮐﺴﻮن ﺟﻬﺖ ﻊ ﻏﯿﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺗﻮزﯾ ،( ﺑﻄﻨﯽ)ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻋﻤﻠﮑﺮدي  زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ
(.50.0P
: PRF
)ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل  در
ﻧﯿﻢ-ال ﻣﯿﮑﺮو ﻣﻮﻻر
PRF,PRE,LCBW,HA
ﺟﺪول 2- 001 اﺛﺮات ﻏﻠﻈﺖ
ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ  ﻣﯿﺰان  ﻧﯿﻢ-ال
ﺣـﺪاﻗﻞ :nimHAزﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ، 
،(دﻫﻠﯿﺰي)ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ  زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ
* ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﺎداري 
ﺮﺣﺪاﮐﺜ
: PRE، LCBWﭘﺮوﺗﮑﻞ
.ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﯿﻦ ﮔﺮوه ﻫﺎي ﮐﻨﺘﺮل و ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
)cesm( HA )cesm( xamHA )cesm(nim HA )cesm( LCBW )cesm(PRE )cesm(PRF  دارو 
  
     
    
     
    
3.2±4.14 6.4±011 5.0±6.93 2±2.541 4.4±5.701 2±2.261ﮐﻨﺘﺮل     
*6.4±8.151 7.6±8.411 *5±8.1718.4±1.511 8.3±9.24(7=n) )mµ001(emaN-L 09.2±7.34    
ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﻫﻠﯿﺰﻫﺎ  )2A1A( ﻗﺒﻞ از رﺳﯿﺪن ﺑﻪ ﺑﻠﻮك دﻫﻠﯿﺰي-
ﮔﺮه اي اﺳﺖ.
زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎ ﭘﺬﯾﺮي ﮐﺎرﮐﺮدي :  
 )PRF = doireP yrotcarfeR  lanoitcnuF(: ﻋﺒﺎرت اﺳﺖ
از ﮐﻮﺗﺎه ﺗﺮﯾﻦ ﻓﺎﺻﻠﻪ دو ﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ )2H1H( ﮐﻪ
درﻃﯽ ﯾﮏ ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ ﺑﻪ دﺳﺖ ﻣﯽ آﯾﺪ.
ﺧﺴﺘﮕﯽ )eugitaF(: ﻃﻮﻻﻧﯽ ﺷﺪن واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ زﻣﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ 
ﻃﯽ ﺗﺎﮐﯽ ﮐﺎرد ي ﻫﺎي ﭘﯿﻮﺳﺘﻪ  
ﺗﺴﻬﯿﻞ )noitatilicaF(: ﻋﺒﺎرت اﺳـﺖ از ﮐـﺎﻫﺶ در زﻣـﺎن 
ﻫﺪاﯾﺖ ﭘﺲ از ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎرس  
ﺗﻤﺎم ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ± ﺧﻄﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻧﺸـﺎن  داده 
ﺷﺪه اﺳﺖ. ﺑـﺮاي  ﻣﻘﺎﯾﺴـﻪ  ﺑـﯿﻦ ﮔـﺮوه  ﮐﻨﺘـﺮل و دارو، از آزﻣـﻮن 
tnemrusaem detaepeR و در ﭼﻨـﺪ ﮔـﺮوه ) ﻏﻠﻈـﺖ ﻫـﺎي 
ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮐﻨﺘﺮل( از آزﻣﻮن آﻧﺎﻟﯿﺰ وارﯾـﺎﻧﺲ  دو ﻃﺮﻓـﻪ 
اﺳﺘﻔﺎده ﺷـﺪ . ﺳ ـﻄﺢ ﻣﻌﻨـﺎدار در ﺣـﺪ50.0<p اﻧﺘﺨـﺎب ﮔﺮدﯾـﺪ . 
ﻃﺮاﺣﯽ آزﻣﺎﯾﺶ: ﺗﻌﺪاد 53 ﺳﺮ ﺧﺮﮔـﻮش ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﻣﺴـﺎوي و 
ﺗﺼﺎدﻓﯽ در 5 ﮔﺮوه )7=n( ﺑﻪ ﺷﺮح زﯾـﺮ ﺗﻘﺴـﻢ ﺷـﺪﻧﺪ : 1( ال-
آرژﻧــــﯿﻦ )grA-L( ) 052، 057 و 0001 ﻣﯿﮑﺮوﻣــــﻮﻻر(، 2( 
ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه آﻧﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪﺳـﻨﺘﺎز )EMAN-L( )52، 05 و 
001 ﻣﯿﮑﺮوﻣ ــﻮﻻر(  3( ال- آرژﻧ ــﯿﻦ+ ال- ﻧ ــﯿﻢ4( ﻧ ــﺎدوﻟﻮل )1 
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر( و  5( آﺗﺮوﭘﯿﻦ )3 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر (. ﻃﺮاﺣﯽ آزﻣﺎﯾﺸـﺎت 
ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻗﺒـﻞ و ﺑﻌـﺪ ﺑـﻮد . در ﺣﺎﻟـﺖ ﮐﻨﺘـﺮل،  ﭘﺮوﺗﮑـﻞ ﻫـﺎي 
ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ در ﺣﻀﻮر ﻣﺤﻠـﻮل  ﮐـﺮﺑﺲ- ﻫﻨﺴـﻠﯿﺖ اﻧﺠـﺎم ﮔﺮﻓـﺖ و 
ﺳﭙﺲ ﺑﻌﺪ از اﺿﺎﻓﻪ ﮐﺮدن دارو، ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻫﺎ دوﺑﺎره ﺗﮑﺮار ﮔﺮدﯾـﺪ . 
ﻣﺪت زﻣﺎن ﺗﻤﺎس دارو ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺖ ﻗﺒﻞ از ﺷﺮوع اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑﻠﻬـﺎي 
ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ ﺑﺮاي آﺗـﺮو ﭘﯿﻦ، ﻧـﺎدوﻟﻮل و grA-L و EMAN-L ﺑـﻪ 
ﺗﺮﺗﯿﺐ 51،01 ،02 و 04 دﻗﯿﻘﻪ ﺑﻮد. ﻏﻠﻈﺖ ﻫـﺎي grA-L و -L
EMAN ﺑﺮاﺳﺎس ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﺑﺘـﺪاﯾﯽ ﺑـﺮ روي 3 ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﺟﻬـﺖ 
ﻣﺸﺨﺺ ﺷـﺪن ﻏﻠﻈـﺖ ﻫـﺎي ﻣـﻮﺛﺮ ﺻـﺮﻓﺎ ﺑـﺮ ﺷـﺎﺧﺺ ﻫـﺎي 
رﯾﮑﺎوري و وﻧﮑﺒﺎخ در ﻣﺤﺪوده ﻏﻠﻈﺘﯽ ﯾﮏ ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﺗﺎ 0001 
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﺑﺮاي grA-L و ﯾﮏ ﺗﺎ 001 ﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر ﺑـﺮاي -L
EMAN اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ. ﻏﻠﻈـﺖ ﻧـﺎداﻟﻮل و آﺗـﺮوﭘﯿﻦ ﺑـﺮ اﺳـﺎس 
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﻨﺎﺑﻊ اﻧﺘﺨﺎب ﺷﺪ. ﻣﻌﯿﺎر ﻫﺎي ﺧﺮوج ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎ از ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ : 
ﮐﻠﯿﻪ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎﯾﯽ ﮐﻪ زﻣﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ آﻧﻬـﺎ ﺑﯿﺸـﺘﺮ از 3±57 ﻣﯿﻠـﯽ 
ﺛﺎﻧﯿﻪ و زﻣـﺎن وﻧﮑﺒـﺎخ ﺑـﺎﻻﺗﺮ  از 7 ± 081 ﻣﯿﻠـﯽ ﺛﺎﻧﯿـﻪ ﺑـﻮد، از 
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺧﺎرج ﺷـﺪﻧﺪ . ﺷـﺎﺧﺺ وﻧﮑﺒـﺎخ و ﻣﻨﺤﻨـﯽ رﯾﮑـﺎوري ﺑـﻪ 
ﻋﻨﻮان ﺷﺎﺧﺺ ﭘﺎﯾﺪاري ﺑﺎﻓـﺖ در ﺑـﺎزه زﻣـﺎﻧﯽ ﺑـﻪ اﯾـﻦ ﺻـﻮرت 
ﺗﻌﺮﯾﻒ ﺷﺪﻧﺪ ﮐﻪ در ﻓﺎﺻﻠﻪ زﻣﺎﻧﯽ 2 ﺳﺎﻋﺖ از ﻗﺮار دادن ﻧﻤﻮﻧﻪ در 
ﻣﺤﻔﻈﻪ داﺧﻠﯽ، زﻣﺎن وﻧﮑﺒﺎخ ﻧﺒﺎﯾـﺪ ﺑﯿﺸـﺘﺮ از 2±7 ﻣﯿﻠـﯽ ﺛﺎﻧﯿـﻪ 
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺣﺎﻟﺖ ﮐﻨﺘﺮل ﺗﻔﺎوت داﺷـﺘﻪ  ﺑﺎﺷـﺪ. ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﻣﻨﺤﻨـﯽ 
رﯾﮑﺎوري ﺑﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﻣﻨﺤﻨﯽ ﮐﻨﺘﺮل ﻫﻤﭙﻮﺷـﺎﻧﯽ ﮐﺎﻣـﻞ داﺷـﺘﻪ 
ﺑﺎﺷﺪ.  
ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ  
ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ از دو ﺟﻬﺖ ﻗﺎﺑﻞ ﺑﺮرﺳﯽ اﺳﺖ:  
 اﻟﻒ( ﻧﻘﺶ ﻣﺪوﻻﺳﯿﻮن ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ ﺑﺮ ﺧﻮاص ﭘﺎﯾـﻪ ﮔـﺮه 
دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ و ﺗﺎﺛﯿﺮ ﺳﯿﺴﺘﻢ اﺗﻮﻧﻮم در ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﺛﺮ آن: اﺛـﺮات 
ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ال-آرژﻧﯿﻦ  ﺑـﺮ روي ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫـﺎي ﻫـﺪاﯾﺖ و 
ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ دار در 
زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ و ﮐﺎرﮐﺮدي ﮔﺮه در ﻏﻠﻈﺖ 
0001 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ال-آرژﻧﯿﻦ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ. زﻣﺎن وﻗﻮع ﺑﻠﻮك 2 ﺑـﻪ 
1 ﮔﺮه دﻫﻠﯿـﺰي )ﺷـﺎﺧﺺ وﻧﮑﺒـﺎخ ( اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨـﯽ داري را در 
ﻏﻠﻈﺖ 0001 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﻧﺸـﺎن داد، ﺑـﻪ ﻃ ـﻮري ﮐـﻪ از زﻣـﺎن  
cesm3 ± 7/851 ﺑﻪ cesm 3/7 ± 971 رﺳﯿﺪ )50.0 < p(.  



































   -  ﺗﻨﻈﯿﻤﯽ ﻧﻘﺶ ﺑﺮ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰيﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ  ﺑﻄﻨﯽ ﺧﻮري و ﻫﻤﮑﺎران
7171
  HA xamHA nimHA PRE PRF noitatilicaF eugitaFﻣﺘﻐﯿﺮ LCBW
ﮐﻨﺘﺮل
(7 =n) 3.2±24 2.9±401 5.3±3.34 6±701 6±451 3±6.81 8.0±7.7 4±2.631










زﻣﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ  ﺣﺪاﻗﻞ :nimHA، زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ
زﻣـﺎن ﺗﺤﺮﯾـﮏ: PRF
آرژﻧـﯿﻦ و -
،( دﻫﻠﯿـﺰي )ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣـﻮﺛﺮ  زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ
:*. *)50.0<P( ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨـﺎداري  ﺑـﯿﻦ ﮔـﺮوه ال
)آرژﻧﯿﻦ-در ﺣﻀﻮر ال( ﻣﯿﮑﺮو ﻣﻮﻻر
:xamHA ﺣﺪاﮐﺜﺮ
001) (emaN-L)اﺛﺮات ﻣﻬﺎر ﮐﻨﻨﺪه آﻧﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺳﻨﺘﺘﺎز -3
آرژﻧﯿﻦ ﺗﻮﺳﻂ آل . ﻧﯿﻢ از ﺑﯿﻦ ﻧﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ- ، زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ: HA
: PRE، LCBWﺑﻄﻨﯽ در ﻃﻮل اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑﻞ-دﻫﻠﯿﺰي 1:2زﻣﺎن ﺷﺮوع ﺑﻠﻮكLCBW :








   
   
  
اﺛﺮات واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ ال-آرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ روي ﻗﺴﻤﺖ ﺻﺎف ﻣﻨﺤﻨﯽ 
رﯾﮑﺎوري ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ. در ﻫﺮ ﺣﺎل ﺷﯿﻔﺖ ﺑـﻪ ﺳـﻤﺖ ﺑـﺎﻻ ﻣﻨﺤﻨـﯽ 
رﯾﮑﺎوري در ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي 057 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر و0001  ﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر 
ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﺛﺮات ﺑﯿﺸﺘﺮ ال-آرژﻧﯿﻦ )ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ( ﺑﺮ روي ﺷﺎﺧﺺ 
PRF ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ.  
ﻣﻄﺎﺑﻖ ﺟﺪول 2، ﺣﺬف ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ درون زا از ﻃﺮﯾـﻖ 
اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﻬﺎر ﮐﻨﻨﺪه اﺧﺘﺼﺎﺻﯽ آﻧﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺳـﻨﺘﺎز 
)EMAN-L( ﺳﺒﺐ ﻣﻬﺎر ﻫﺪاﯾﺖ و ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي ﮔـﺮه اي 
ﮔﺮدﯾﺪ. ﺑﻪ ﻃﻮري ﮐﻪ در ﻏﻠﻈﺖ  Mμ 001، اﯾﻦ اﺛـﺮات در ﻣـﻮرد 
ﺷـﺎﺧﺺ زﻣ ـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ ﮔ ــﺮه اي و زﻣـﺎن ﺗﺤﺮﯾ ـﮏ ﻧﺎﭘ ـﺬﯾﺮي 
)LCBW و PRF و PRE( ﺑﻪ ﺣﺪ ﻣﻌﻨﯽ دار رﺳﯿﺪ)50.0<P (.  
اﺿﺎﻓﻪ ﻧﻤﻮدن ال- آرژﻧﯿﻦ )0001 ﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر ( ﺑﻌـﺪ از  ال- 
ﻧﯿﻢ )001 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر( ﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ اﺛﺮات ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪﮔﯽ  ال- ﻧﯿﻢ ﺑﺮ 
ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﭘﺎﯾﻪ )HA ,PRE ,PRF ,LCBW ( را از ﺑﯿﻦ ﺑﺒﺮد.
در ﯾﮑﺴﺮي آزﻣﺎﯾﺶ ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ )7=n ( اﺛﺮات ال- ﻧﯿﻢ ﺑﻌـﺪ از 
اﺿﺎﻓﻪ ﻧﻤﻮدن ال-آرژﻧﯿﻦ ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﯽ ﻗـﺮار  ﮔﺮﻓـﺖ. ﻫـﺪف از 
اﻧﺠﺎم اﯾﻦ آزﻣﺎﯾﺶ ﺟﻮاب ﺑﻪ اﯾﻦ ﺳﻮال ﺑﻮد ﮐﻪ آﯾﺎ اﺛﺮات ال-ﻧﯿﻢ 
ﺑـﻪ ﻋﻠـﺖ ﺗـﺎﺛﯿﺮ ذاﺗـﯽ آن در ﺧـﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏ ﮔـﺮه 
دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ اﺳﺖ ﯾﺎ ﺣﺬف ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ درون زا؟ ﻣﻄـﺎﺑﻖ 
ﺟﺪول 3، ال-ﻧﯿﻢ ﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ اﺛﺮات ال- آرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﭘﺎﯾﻪ 
ﻫﺪاﯾﺖ و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه را از ﺑﯿﻦ ﺑﺒﺮد. ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ اﺛـﺮات 
ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ال-ﻧﯿﻢ ﻧﯿﺰ در ﺣﻀﻮر ال-آرژﻧـﯿﻦ در ﻏﻠﻈـﺖ ﺑـﺎﻻ از 
ﺑﯿﻦ رﻓﺖ. اﺿﺎﻓﻪ ﮐﺮدن ﻧﺎدوﻟﻮل )Mμ 1( ﺳﺒﺐ ﺣﺬف اﺛﺮات ال-
آرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ روي ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﭘﺎﯾﻪ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي  ﺑﻄﻨـﯽ ﮔﺮدﯾـﺪ. ﺑـﻪ 
ﻃﻮري ﮐﻪ زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه اي و زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ و 
ﮐﺎرﮐﺮدي، اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ داري را ﻧﺸﺎن ﻧﺪاد. وﻟﯽ زﻣـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ 
ﺣﺪاﮐﺜﺮ ﮔﺮه اي، اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ داري را ﻧﺸـﺎن داد و از 5±3.09 
ﺑﻪ 6.8±721 ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿﻪ رﺳﯿﺪ )50.0<p(. اﺿﺎﻓﻪ ﮐﺮدن آﺗﺮوﭘﯿﻦ 
)Mμ 3( ﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ ﺟﻠﻮي ﺗﺎﺛﯿﺮات ال- آرژﻧﯿﻦ )Mμ 0001( را ﺑﺮ 
روي زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي ﻣﻮﺛﺮ ﺑﮕﯿﺮد. در ﺻﻮرﺗﯽ ﮐﻪ 
اﺛﺮات ال- آرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ روي ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه اي در ﺣﻀﻮر آﺗـﺮوﭘﯿﻦ از 
ﺑﯿﻦ رﻓﺖ ) ﺟﺪول 4(.   
ب( ﻧﻘﺶ ﻣﺪوﻻﺳﯿﻮن ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ ﺑﺮ ﺧـﻮاص  واﺑﺴـﺘﻪ 
ﺑـﻪ ﺳـﺮﻋﺖ ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي-ﺑﻄﻨـﯽ و ﺗـﺎﺛﯿﺮ ﺳﯿﺴـﺘﻢ اﺗﻮﻧـﻮم در 
ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﺛﺮ آن: آرژﻧﯿﻦ ﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ ﻏﻠﻈﺖ، ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻣﻌﻨـﯽ 
آرژﻧﯿﻦ در اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯿﺰان ﺧﺴـﺘﮕﯽ ﺑـﺎﻓﺘﯽ -
اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯿـﺰان ﺧﺴـﺘﮕﯽ ﺑـﺎﻓﺘﯽ ﺑـﻪ 
ﺗﻌـﺪاد ﻣﺤـﻮر اﻓﻘـﯽ ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ 
ﻣﺤـﻮر ﻋﻤـﻮدي ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ 
ﺷﮑﻞ2 - اﺛﺮات ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ال
. ﮐﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻟﮕﺎرﯾﺘﻤﯽ ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ
.ﺻﻮرت اﻓﺰاﯾﺶ ﺷﯿﺐ ﻣﻨﺤﻨﯽ ﺧﺴﺘﮕﯽ دﯾﺪه ﻣﯽ ﺷـﻮد
وﺿﺮﺑﺎﻧﺎت اﻋﻤﺎل ﺷﺪه در ﻃﻮل اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﺧﺴـﺘﮕﯽ
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     دارو )cesm( HA
ﮐﻨﺘﺮل
(7 =n)
   2±7.83 7.5±611 2.2±3.93 2.3±3.201 3.3±8.851 4±5.841 1±7.8
ninegrA-l 2±3.24 *5.21±121 1.2± 8.24 *1.4±7.911 *2.4±8.661 *6±8.551 3±2.11
    (7 =n))mM1(
  
     
   
 
. ﺑﻄﻨﯽ-ﺑﺮ روي ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي(ﻣﻮﻻر ﻣﯿﻠﯽ 1)آرژﻧﯿﻦ در ﺣﻀﻮر آﺗﺮوﭘﯿﻦ-اﺛﺮال ES±naeMﺗﻤﺎﻣﯽ اﻋﺪاد ﺑـﺮ ﺣﺴـﺐ . ﺑﯿـﺎن ﺷـﺪه اﺳـﺖ
1:2زﻣﺎن ﺷﺮوع ﺑﻠـﻮك  LCBW :، زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﺣﺪاﻗﻞ :nimHA، زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ
، (ﺑﻄﻨﯽ)ﮑﺮدي زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮑﻨﺎﭘﺬﯾﺮي ﻋﻤﻠ ﺮ ﻧﺮﻣﺎل داده ﻫـﺎﻊ ﻏﯿﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺗﻮزﯾ
(.50.0P
: PRF
)ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮلدر 
:xamHA ﺣﺪاﮐﺜﺮ
ﺟﺪول -4
، زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ: HA
، (دﻫﻠﯿﺰي)زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮑﻨﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ : PRE، LCBWﺑﻄﻨﯽ در ﻃﻮل اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑﻞ-دﻫﻠﯿﺰي
( از ﺗﺴﺖ وﯾﻠﮑﻮﮐﺴﻮن ﺟﻬﺖ ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﯿﻦ ﮔﺮوه ﻫﺎي ﮐﻨﺘﺮل و ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ. * ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﺎداري 
داري ﺑﺮ روي ﺣﺪاﮐﺜﺮ ﻣﯿﺰان ﺗﺴﻬﯿﻞ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ. در ﺣﺎﻟﯽ ﮐﻪ در 
ﯾﮏ ﻣﺪل واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈـﺖ،  ﺳـﺒﺐ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨـﯽ دار ﻣﯿـﺰان 
ﺧﺴ ــﺘﮕﯽ ﮔ ــﺮه اي از 2±6.51 ﻣﯿﻠ ــﯽ ﺛﺎﻧﯿ ــﻪ ﺑ ــﻪ 2.3±5.91 و 
2.3±8.72  ﻣﯿﻠ ــﯽ ﺛﺎﻧﯿ ــﻪ در ﻏﻠﻈ ــﺖ ﻫ ــﺎي Mμ 057 و Mμ   
0001 ﮔﺮدﯾﺪ )50.0<P (. ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨـﺪه آﻧـﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ 
ﺳﻨﺘﺎز )EMAN-L( ﺗﻮاﻧﺴﺖ ﺳﺒﺐ ﮐـﺎﻫﺶ ﺗﺴـﻬﯿﻞ و  اﻓـﺰاﯾﺶ 
ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮه اي ﺷﻮد. در ﻏﻠﻈﺖ 05 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر، ﻣﯿﺰان ﺗﺴﻬﯿﻞ 
از 7±6/41 ﺑـ ــﻪ 7±6/51 ﻣﯿﻠـ ــﯽ ﺛﺎﻧﯿـ ــﻪ و در ﻏﻠﻈـ ــﺖ 001 
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر از 5±9/8 ﺑﻪ 4/2±2 ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿﻪ  رﺳـﯿﺪ )50.0<P( 
)ﺷﮑﻞ4(. ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﻣﯿﺰان ﺧﺴﺘﮕﯽ در ﮐﻨﺘـﺮل 4±9/7 و 2±3/8 
ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿﻪ ﺑﻮد ﮐﻪ در ﻏﻠﻈـﺖ  ﻫـﺎي  05 و 001 ﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر ﺑـﻪ 
ﺗﺮﺗﯿﺐ ﺑﻪ4±2/51 و 3±4/61 ﻣﯿﻠـﯽ ﺛﺎﻧﯿـﻪ اﻓـﺰاﯾﺶ ﯾﺎﻓـﺖ ﮐـﻪ 
اﻓﺰاﯾﺶ ﻓﻮق در ﻏﻠﻈﺖ 001 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﻣﻌﻨﯽدار ﺑﻮد. داروﻫـﺎي  
ﺑﻠﻮﮐﺮ ﺳﯿﺴﺘﻢ اﺗﻮﻧـﻮم ﺟﻬـﺖ ﻣﺸـﺨﺺ ﺷـﺪن ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ اﺛـﺮات 
واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﮔﺮوه ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ 
ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ. ﻧﺎدوﻟﻮل )Mμ 1( ﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ال-آرژﻧﯿﻦ 
)Mμ 0001( در اﻓﺰاﯾﺶ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮه اي را از ﺑﯿﻦ ﺑﺒﺮد و ﻣﯿﺰان 
ﺧﺴ ــﺘﮕﯽ از ﺣ ــﺪود 7/0 ± 9/6 در ﮐﻨﺘ ــﺮل ﺑ ــﻪ 3/1 ± 01 ﺑ ــﻪ 
ﺻﻮرت ﻣﻌﻨﯽ داري اﻓـﺰاﯾﺶ ﯾﺎﻓـﺖ )50.0 < p(. در ﺣـﺎﻟﯽ ﮐـﻪ 
ﻣﻄﺎﺑﻖ ﺟﺪول 4، آﺗﺮوﭘﯿﻦ ﺗﻮاﻧﺴﺖ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯿﺰان ﺧﺴﺘﮕﯽ ﻧﺎﺷـﯽ 
از ال-آرژﻧﯿﻦ را از ﺑﯿﻦ ﺑﺒـﺮد . ﻧﮑﺘـﻪ ﺟﺎﻟـﺐ آن  ﺑـﻮد ﮐـﻪ ﻣﯿـﺰان 
ﺗﺴﻬﯿﻞ ﮔﺮه اي در ﺣﻀﻮر آﺗـﺮوﭘﯿﻦ  و ال-آرژﻧـﯿﻦ از 1±5.6 ﺑـﻪ 
6.1±4.8 ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿﻪ اﻓﺰاﯾﺶ ﯾﺎﻓﺖ )50.0< p(.  
ﺑﺤﺚ  
ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ اﺛـﺮات ﻣﺘﻨـﺎﻗﺾ ﺗﻨﻈـﯿﻢ ﺳﯿﺴـﺘﻢ 
ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ ﺑﺮ ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻋﺖ ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي -
ﺑﻄﻨﯽ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ. اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ درون زا ﺳـﺒﺐ ﻣﻬـﺎر 
ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﻗﻠﺒﯽ ﮔﺮدﯾﺪ.   
اﺛﺮات ﻓﻮق ﺗﺤﺖ ﺗـﺎﺛﯿﺮ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨـﺪه آﻧـﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ 
ﺳﻨﺘﺎز از ﺑﯿﻦ ﻧﺮﻓﺖ. ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﻣﻬﺎر ﮐﻨﻨﺪه ﺳﻨﺘﺰ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ 
ﺗﻮاﻧﺴﺖ اﺛﺮات ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ در ﻣﻬﺎر ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳـﺮﻋﺖ 
ﮔﺮه اﻋﻤﺎل ﮐﻨﺪ.   
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ ﻧﺸﺎن داده اﻧﺪ ﮐﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ 
ﺑﻪ ﺻﻮرت واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈـﺖ، اﺛـﺮات ﻣﺘﻔـﺎوﺗﯽ را ﺑـﺮ روي ﮔـﺮه 
دﻫﻠﯿﺰي-ﺑﻄﻨﯽ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷـﺪ و  ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ آﻧـﺰﯾﻢ ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ 
ﺳـﺎزﻧﺪه آن در ﮔـﺮه دﻫﻠﯿ ـﺰي- ﺑﻄﻨـﯽ ﻣﺸـﺨﺺ ﺷـﺪه اﻧ ـﺪ ]8، 
01و12[.  
 اﺛﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎي ﻗﻠﺒـﯽ ﻋﻤـﺪﺗﺎ در ﯾـﮏ 
ﻣﺪل دوﮔﺎﻧﻪ اﻋﻤﺎل ﻣﯽ  ﺷـﻮد. ﺑـﻪ اﯾـﻦ ﺻـﻮرت ﮐـﻪ در ﻏﻠﻈـﺖ 
ﮐﻢ،ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﯿﺮوي اﻧﻘﺒﺎﺿﯽ و ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﻗﻠﺒﯽ ﻣﯽ ﮔﺮدد؛ در 
ﺻﻮرﺗﯽ ﮐﻪ در ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻ ﻧﻘﺶ ﻣﻨﻔﯽ اﻋﻤﺎل ﻣﯽ ﮐﻨﺪ ]22و51[. 
در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿـﺮ ﻧﯿـﺰ رﻓﺘـﺎر دوﮔﺎﻧـﻪ در اﺛـﺮات ال -آرژﻧـﯿﻦ ﺑـﺮ 
ﻣﺴﯿﺮﻫﺎي ﺳﺮﯾﻊ و آﻫﺴﺘﻪ ﮔﺮه دﻫﻠﯿـﺰي - ﺑﻄﻨـﯽ ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﺷـﺪ . 
ﺑـﺪﯾﻦ ﺗﺮﺗﯿـﺐ ﮐـﻪ دو ﻣﺴـﯿﺮ ﻓـﻮق در ﻏﻠﻈـﺖ ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ 
ﺣﺴﺎﺳﯿﺘﻬﺎي ﻣﺘﻔـﺎوﺗﯽ را ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻏﻠﻈـﺖ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ 
اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ.   
ﺗﺤﻘﯿﻘﯽ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﻧﻮﯾﺴﻨﺪﮔﺎن اﯾﻦ ﻣﻘﺎﻟـﻪ ﻧﺸـﺎن داد ﮐـﻪ 
ال-آرژﻧﯿﻦ اﺛﺮ ﻣﻬﺎري ﯾﮑﺴـﺎﻧﯽ در ﺧـﻮاص ﭘﺎﯾـﻪ و واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ 
ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه داﺷﺘﻪ واﯾﻦ اﺛﺮات ﺗﻮﺳﻂ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ﻏﯿﺮ اﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ 
آﻧ ــﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾ ــﮏ اﮐﺴ ــﺎﯾﺪ ﺳ ــﻨﺘﺎز )AN-L( از ﺑ ــﯿﻦ ﻣ ــﯽ رود .  
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦAN-L  اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﺑﺮ ﺧﻮاص ﮔـﺮه ﻣﺸـﺎﺑﻪ 
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.آرژﻧﯿﻦ در ﺣﻀﻮر ﻧﺎدوﻟﻮل ﺑﺮ ﻣﻨﺤﻨﯽ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﺑﺎﻓﺘﯽ- اﺛﺮات ال
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﺑﺮ روي ﻣﻨﺤﻨﯽ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﺑـﺎﻓﺘﯽ در ﯾﮑـﯽ از 
ﺖاﻓﺰاﯾﺶ ﺧﺴـﺘﮕﯽ ﮔـﺮه اي در ﺣﻀـﻮر آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴ ـ
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ﺷﮑﻞ 3- اﺛﺮات ال
آرژﻧﯿﻦ در ﺣﻀﻮر ﻧﺎدوﻟﻮل 
. ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎي ﺑﺎﻓﺘﯽ آزﻣﺎﯾﺶ ﺷﺪه
.دﯾﺪه ﻧﺸﺪ bرﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي


























ﻧﻘﺶ ﻣﺴﯿﺮ ﻫﺎي آﻫﺴﺘﻪ و ﺳﺮﯾﻊ ﮔﺮه اي در ﺗﺸﮑﯿﻞ ﻗﺴـﻤﺖ 
ﺑﺎ ﺷﯿﺐ ﺗﻨﺪ و ﻣﺴـﻄﺢ ﻣﻨﺤﻨـﯽ رﯾﮑـﺎوري در ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﮔﺬﺷـﺘﻪ 
ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ ]42[.   
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ آن اﺳـﺖ ﮐـﻪ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻏﻠﻈـﺖ 
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ درون زا ﻣﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ از ﻃﺮﯾـﻖ اﺛـﺮات ﻣﻬـﺎري در 
ﻗﺴﻤﺖ ﺻﺎف ﻣﻨﺤﻨﯽ رﯾﮑﺎوري )ﻣﺴـﯿﺮ  ﺳـﺮﯾﻊ(، ﺳـﺒﺐ اﻓـﺰاﯾﺶ 
زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه اي ﺣﺪاﻗﻞ ﺷﻮد. در ﺻﻮرﺗﯽ ﮐـﻪ ﺗـﺎﺛﯿﺮ آن ﺑـﺮ 
روي ﻣﺴﯿﺮ آﻫﺴﺘﻪ )ﻗﺴﻤﺖ ﺑﺎ ﺷﯿﺐ ﺗﻨﺪ ﻣﻨﺤﻨﯽ رﯾﮑﺎوري( ﮐﻤﺘـﺮ 
ﺑﻮده، اﮔﺮﭼﻪ در ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﺑﺎﻻ ﺳﺒﺐ دﭘﺮﺷﻦ ﻣﯿـﺰان PRE ﺑـﻪ 
ﻋﻨﻮان ﺷﺎﺧﺺ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﻣﺴﯿﺮ آﻫﺴﺘﻪ ﻣﯽ ﺷﻮد. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑـﻪ ﻧﻘـﺶ 
ﻣﺴﯿﺮﻫﺎي آﻫﺴﺘﻪ و ﺳﺮﯾﻊ در وﻗﻮع آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﭼﺮﺧﺸﯽ در ﮔﺮه 
دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ]31و52[ اﺛﺮات ﻓﻮق ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ اﺣﺘﻤـﺎل ﻧﻘـﺶ 
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ را در اﯾﺠﺎد آرﯾﺘﻤﯽ در ﻣﻮاﻗﻊ ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾـﮏ ﻣﻄـﺮح 
ﮐﻨـﺪ. اﻓـﺰاﯾﺶ زﻣـﺎن ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي و ﺷـﺎﺧﺺ وﻧﮑﺒـﺎخ و 
ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮه اي ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ال-آرژﻧﯿﻦ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ ﺗـﺎﺛﯿﺮ 
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻋﻤﺪﺗﺎ ﺑﺮ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻓﺸﺮده ﮔﺮه اي )ﮐﺎﻣﭙﺎﮐـﺖ 
ﻧﻮد( اﻋﻤﺎل ﻣﯽ ﺷﻮد )اﻓﺰاﯾﺶ PRF، وﻧﮑﺒﺎخ و ﺧﺴﺘﮕﯽ(، اﮔﺮﭼـﻪ 
اﻓﺰاﯾﺶ PRE و زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه اي ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ ﺗـﺎﺛﯿﺮ آن ﺑـﺮ روي 
ﻣﺴﯿﺮ آﻫﺴﺘﻪ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ. ﻋﺪم اﻓـﺰاﯾﺶ ﺗﺴـﻬﯿﻞ و زﻣـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ 
ﻣﺎﮐﺰﯾﻤﻢ )xamHA( ﮔﻮﯾﺎي آن اﺳﺖ ﮐﻪ ﺗـﺎﺛﯿﺮ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ 
ﻋﻤﺪﺗﺎ در ﻗﺴـﻤﺖ د ﯾﺴـﺘﺎل ﮔـﺮه ﻣﺘﻤﺮﮐـﺰ ﺷـﺪه و ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي 
ﺗﺮاﻧﺰﯾﺸﻨﺎل ﻗﺴﻤﺖ ﻫـﺎي ﭘﺮوﮔﺰﯾﻤـﺎل ﮔـﺮه ﮐﻤﺘـﺮ ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﯿﺮ 
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻗﺮار  ﻣﯽ ﮔﯿـﺮد. ﻣﻬـﺎر ﮐﻨﻨـﺪه اﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ آﻧـﺰﯾﻢ 
SON )EMAN-L( ﺗﻮاﻧﺴــ ــﺖ ﺳــ ــﺒﺐ ﻣﻬــ ــﺎر ﺧــ ــﻮاص 
. اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏ ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﮔـﺮدد اﯾـﻦ ﺗـﺎﺛﯿﺮ را 
ﻣﯽ ﺗﻮان ﺑﻪ دو ﺻﻮرت ﺗﻮﺟﯿﻪ ﮐﺮد اﺛﺮات ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ذاﺗﯽ و اﺛـﺮات : 
.SONﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه آﻧﺰﯾﻢ 
اﻧ ــﺪ ﮐ ــﻪ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨ ــﺪه ﻏﯿ ــﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﺎت ﻣﺨﺘﻠﻔ ــﯽ ﻧﺸ ــﺎن داده
AN-L ( در ﻏﻠﻈـﺖ ﺑـﺎﻻ در ﺳـﮓ،
ﺳـﺒﺐ ﻣﻬـﺎر ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي ﮔـﺮه 
[.  -اﺛﺮات ﻣﺴـﺘﻘﯿﻢ ال  ﻧـﯿﻢ 
SONاﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ آﻧـﺰﯾﻢ  )
ﻣـﻮش ﺻـﺤﺮاﯾﯽ و ﺧﺮﮔـﻮش،
دﻫﻠﯿﺰي- ]ﺑﻄﻨﯽ ﻣﯽ ﺷﻮد  61و 6، 5
اﺣﺘﻤﺎﻻ ﺑﻪ دﻟﯿﻞ اﺛﺮات ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ اﯾﻦ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ﺑـﺮ روي ﮐﺎﻧـﺎل
-ﻫﺎي ﯾﻮﻧﯽ و ﻣﺨﺼﻮﺻﺎً ﭘﻤﭗ ﺳﺪﯾﻢ ﭘﺘﺎﺳﯿﻢ واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ اﻧـﺮژي 
7] ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ [. اﯾﻦ ﻧﺘﺎﯾﺞ در ﺗﺎﺋﯿﺪ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن 
ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ اﺛـﺮات ﻣﺴـﺘﻘﯿﻢ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨـﺪه آﻧـﺰﯾﻢ ﺳـﺒﺐ اﻓـﺰاﯾﺶ 
ﻧﺘـﺎﯾﺞ ﻣﺸـﺎﺑﻬﯽ ﺑـﺎ 




ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ .ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه ﮔﺮدﯾﺪ
SONاﺳﺘﻔﺎده از ﻣﻬﺎر ﮐﻨﻨﺪه ﻏﯿﺮ اﺧﺘﺼﺎﺻﯽ آﻧـﺰﯾﻢ 
1] ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﮔﺮه اي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ
ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ اﺿﺎﻓﻪ ﮐـﺮدن ال
اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﮔـﺮه اي، ﺳـﺒﺐ ﻣﻬـﺎر ﺧـﻮاص ﮔـﺮه
ﺜﺒﺖ اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻗﻠﺒـﯽ اﺛﺮات ﻣ
ﭘﺘﺎﺳﯿﻢ واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ اﻧـﺮژي درﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت -
[. در اﯾـﻦ ﺻـﻮرت ﻣﻬـﺎر ﮐﻨﻨـﺪه ﺗﻮﻟﯿـﺪ 
. ﻣﯽ ﺷﻮد
در ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﻤﭗ ﺳﺪﯾﻢ
7] ﻗﺒﻠﯽ ﺛﺎﺑﺖ ﺷﺪه اﺳﺖ
. ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺎﯾﺪ ﻧﻘﺶ ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ در ﺧﻮاص ﮔﺮه اﻋﻤـﺎل ﮐﻨـﺪ
از ﻃﺮﻓﯽ، اﺿﺎﻓﻪ ﮐﺮدن ال ﻧﯿﻢ ﺑﻌﺪ از اﺛﺮات ال آرژﻧﯿﻦ در ﻣﻬـﺎر -
ص ﮔﺮه، ﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ ﺳﺒﺐ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻣﻌﻨﯽ دار در ﺧﻮاص ﮔﺮه ﮔـﺮدد ﺧﻮا
ﮐﻪ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ آن اﺳﺖ ﮐﻪ ﺣﺪاﻗﻞ ﻗﺴﻤﺘﯽ از اﺛﺮات اﯾﻦ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨـﺪه، 
. واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ داﺧﻞ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﮔﺮه اي ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻣﯽ ﺗﻮان اﯾﻦ ﻃﻮر ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي ﮐﺮد ﮐﻪ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه ﺳﻨﺘﺰ 
اﺛـﺮات ﻣﺴـﺘﻘﯿﻢ،) ﺎﻧـﻪﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ دوﮔ
( اﺛﺮات واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ درون زا واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ ﻏﻠﻈـﺖ، 
.ﺳﺒﺐ ﺗﻐﯿﯿﺮ ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﮔﺮه ﮔﺮدد
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ اﺛﺮات ال آرژﻧﯿﻦ وﻧﯿﺘﺮﯾﮏ -
اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑـﺮ ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي ﮔـﺮه ﻋﻤـﺪﺗﺎً ﺑـﺎ واﺳـﻄﻪ ﺳﯿﺴـﺘﻢ  ،VA
ﻌﻨﺎﺳـﺖ ﮐـﻪ ﺳﯿﺴـﺘﻢ اﯾﻦ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﺑـﺪﯾﻦ ﻣ 
ﺗﻮاﻧـﺪ ﻣﺴـﺌﻮل اي ﻣـﯽ 
. اي ﺑﺎﺷﺪ
آدرﻧﺮژﯾﮏ اﻟﻘﺎء ﻣﯽ .ﺷﻮد
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﯾﮏ ﺳﯿﺴـﺘﻢ زﻣﯿﻨـﻪ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ
ﻮن ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏاﻋﻤﺎل اﺛﺮات اﻓﺰاﯾﺶ ﺗ ﺑﺮ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﮔﺮه
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﯾﮏ ﻣﺎده ﺣﺪ واﺳـﻂ، ﻧﻘـﺶ 
ﻣﻬﻤﯽ در ﺗﺪاﺧﻞ اﺛﺮات ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي آدرﻧﺮژﯾﮏ و ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾﮏ ﺑـﺮ 
.[9و11، 12] ﺧﻮاص ﻗﻠﺒﯽ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ
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ﮐﺎﻫﺶ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﺳﻠﻮل ﻫـﺎي ﮔـﺮه ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﯿ ﺮ ال- آرژﻧـﯿﻦ 
ﻧﺸﺎن ﻣﯽدﻫﺪ ﮐﻪ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ اﺛـﺮات ﻣﻬـﺎري ﭘﺎﯾـﻪ اي در 
ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﮔﺮه اﻋﻤﺎل ﻣﯽﮐﻨﺪ. دﺧﺎﻟﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫـﺎي آدرﻧﺮژﯾـﮏ 
در اﺛﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ، ﻣﯽﺗﻮاﻧﺪ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﯾﻦ ﻣﻄﻠـﺐ ﺑﺎﺷـﺪ ﮐـﻪ 
اﺛﺮات ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﺗﻮﺳﻂ اﺛﺮات  ﻣﻬـﺎري ﺳﯿﺴـﺘﻢ 
ﻧﯿﺘﺮژﯾﮏ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻗﺮار ﻣﯽﮔﯿﺮد. ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ اﺛـﺮات 
ﻣﻬﺎري ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ ﮐﺎﻧﺎل  ﻫﺎي ﮐﻠﺴـﯿﻢ ) ﻧـﻮعL ( و ﻣﻬـﺎر 
آزاد ﺷﺪن ﻧﻮراﭘﯽﻧﻔﺮﯾﻦ از ﻓﯿﺒﺮﻫﺎي ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﺑﻮدهاﻧﺪ ]12[.  
در ﻫﺮ ﺣـﺎل ﻋـﺪم ﺗـﺎﺛﯿﺮ ﻧـﺎدوﻟﻮل در از ﺑـﯿﻦ ﺑـﺮدن ﻣﯿـﺰان 
ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮهاي، ﺣﺪاﻗﻞ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ آن اﺳﺖ ﮐـﻪ ﻣﮑـﺎﻧﯿﺰم ﺧﺴـﺘﮕﯽ 
ﮔﺮهاي در ارﺗﺒﺎط ﺑﺎ ﺳﯿﺴﺘﻢ آدرﻧﺮژﯾﮏ ﻧﻤﯽﺑﺎﺷﺪ. ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠـﯽ 
ﻧﺸﺎن دادهاﻧﺪ ﮐﻪ ﻣﮑﺎﻧﯿﺰم ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮهاي ﻣﯽﺗﻮاﻧﺪ از ﻃﺮﯾﻖ ﻣﻬﺎر 
ﭘﻤﭗ ﺳﺪﯾﻢ- ﭘﺘﺎﺳﯿﻢ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ اﻧﺮژي ﺑﺎﺷﺪ ]3[، در اﯾﻦ ﺻـﻮرت 
اﻓﺰاﯾﺶ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮه اي ﻣﯽﺗﻮاﻧﺪ واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ اﺛـﺮات ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ 
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در اﻓﺰاﯾﺶ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﭘﻤﭗ ﺳﺪﯾﻢ- ﭘﺘﺎﺳﯿﻢ واﺑﺴـﺘﻪ 
ﺑﻪ اﻧﺮژي ﺑﺎﺷﺪ.   
ﺳﯿﺴﺘﻢ ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾـﮏ ﺟﻬـﺖ واﺳـﻄﻪ ﺷـﺪن اﺛـﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ 
اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﮔﺮهاي، ﻧﻘﺶ ﻣﺘﻮﺳﻄﯽ را ﺑﺎزي  ﻣـﯽﮐﻨـﺪ 
ﺑﺪﯾﻦﺻﻮرت ﮐﻪ آﺗﺮوﭘﯿﻦ ﺗﻮاﻧﺴﺖ اﺛـﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ را در 
زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮهاي از ﺑﯿﻦ ﺑﺒﺮد و ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ از اﻓﺰاﯾﺶ ﺧﺴـﺘﮕﯽ 
ﮔﺮهاي ﺗﻮﺳﻂ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺟﻠـﻮﮔﯿﺮي  ﮐـﺮد. ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﻗﺒﻠـﯽ 
ﻧﺸﺎن دادهاﻧﺪ ﮐﻪ اﺛﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ وﺳﯿﺴﺘﻢ ﭘﺎراﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﺑﻪ 
ﺻﻮرت ﻣﻮازي ﻣﯽﺑﺎﺷـﻨﺪ . ﺑـﺪﯾﻦ ﺻـﻮرت ﮐـﻪ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﺳﯿﺴـﺘﻢ 
ﻧﯿﺘﺮژﯾﮏ، اﺛﺮات ﺳﯿﺴﺘﻢ ﭘﺎراﺳـﻤﭙﺎﺗﯿﮏ را در ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي ﻗﻠﺒـﯽ 
ﺗﻘﻮﯾﺖ ﻣﯽﮐﻨﺪ ]9[.   
ﻞ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﺑﺎﻓﺘﯽ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻧﺘﯿﺠﻪ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺻ
ﯾﮏ ﻋﺎﻣﻞ ﻣﻬﻢ در ﺧـﻮاص ذاﺗـﯽ ﮔـﺮه ﺗﺤـﺖ ﮐﻨﺘـﺮل ﺳﯿﺴـﺘﻢ 
ﻧﺮژﯾـﮏ اﺳـﺖ و رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎي ﻣﻮﺳـﮑﺎرﯾﻨﯿﮏ اﺣﺘﻤـﺎﻻً در ﮐـﻮﻟﯽ
ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﯾﺠﺎد ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮه .اي ﻧﻘﺶ دارﻧﺪ
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ ﻧﺸﺎن داده ﮐـﻪ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﻋﺼـﺐ واگ و آزاد 
ﮐﻮﻟﯿﻦ ﻣﯽﺷﺪن اﺳﺘﯿﻞ ﺗﻮاﻧﺪ ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮهاي ﺷـﻮد 
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﺧﯿـﺮ ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ آن اﺳـﺖ ﮐـﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ  .[02]
ﺷﺪن ﮐﺎﻧﺎل ﭘﺘﺎﺳﯿﻢ واﺑﺴﺘﻪ ﺑـﻪ PTA
. [9و11 ﺑﻨـﺎﺑﺮاﯾﻦ 
ﺗﻮاﻧﺪ ﺳﺒﺐ ﻓﻌﺎلاﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣﯽ
] و اﻋﻤﺎل اﺛﺮات ﻣﻬﺎري در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻗﻠﺒﯽ ﺷﻮد
ﮐـﻮﻟﯿﻦ در ﮔﯿﺮي ﮐﺮد ﮐـﻪ اﺣﺘﻤـﺎﻻً اﺛـﺮت اﺳـﺘﯿﻞ 
ﻧﻘﺶ ﻣﻬﺎري ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ 
ﺑﻄﻨﯽ ﻣﯽ .ﺑﺎﺷﺪ
ﻣﯽﺗﻮان ﻧﺘﯿﺠﻪ
اي ﺑﻪ ﻋﻠﺖاﻓﺰاﯾﺶ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮه
-در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻗﺴﻤﺖ دﯾﺴﺘﺎل ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي
ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﺧﺴﺘﮕﯽ ﮔﺮه اي ﻣﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﯾـﮏ ﻣـﺪل 
) آرﯾﺘﻤﯽ ﭼﺮﺧﺸﯽ (TRVA 62] ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﯿﺮد [. ﻧﺘﺎﯾﺞ 
اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ از ﻃﺮﯾـﻖ 
ﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﭼﺮﺧﺸـﯽ،ﻧﻘﺶ ﺗﻨﻈـﯿﻢ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾﮏ در آرﯾ
. ﮐﻨﻨﺪﮔﯽ اﯾﻔﺎ ﮐﻨﺪ اﻓﺰاﯾﺶ ﺧﺴﺘﮕﯽ و ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﭘـﺬﯾﺮي ﮔـﺮه اي 
ﺗﻮﺳﻂ ال .آرژﻧﯿﻦ، ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﺛﺮات ﺿﺪ آرﯾﺘﻤﯽ اﯾﻦ ﺗﺮﮐﯿﺐ اﺳﺖ-
آﺳﺘﺎﻧﻪ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﺷـﺎﺧﺺ ﺿـﺪ آرﯾﺘﻤﯿـﮏ 
62] داروﻫﺎي ﺑﻠﻮك ﮐﻨﻨﺪه ﮐﺎﻧﺎل ﮐﻠﺴﯿﻤﯽ ﻣﺤﺴﻮب ﻣـﯽ ﺷـﻮد [. 
آرژﻧـﯿﻦ -ﻣـﻮﻻر ال ﻣﯿﮑـﺮو 
ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿـﻪ 
آﺳـﺘﺎﻧﻪ 
0001ﻏﻠﻈـﺖ   در ﺗﺤﻘﯿـﻖ ﺣﺎﺿـﺮ،
8.2 –ﺗﻮاﻧﺴﺖ آﺳﺘﺎﻧﻪ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي را ﺑﻪ 
ﻣﯿﮑـﺮو ﻣـﻮﻻر،
ﻫﺮﭼﻪ آﺳﺘﺎﻧﻪ ﺗﺤﺮﯾـﮏ 
005در ﺻﻮرﺗﯽ ﮐـﻪ در ﻏﻠﻈـﺖ 
. ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿﻪ ﺑﻮد
ﺑﺮﺳﺎﻧﺪ،
5/5ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﺑﺮاﺑﺮ 
ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﺛـﺮات ﺿـﺪ  ﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي ﺑﺎﻻﺗﺮ از ﯾﮏ ﺑﺎﺷﺪ،
)آرﯾﺘﻤﯽ ﭼﺮﺧﺸﯽ ( TRVA .آن ﺗﺮﮐﯿﺐ ﺑﺎﺷﺪ
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﺣﺪاﻗﻞ در ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻ، ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان 
ﯾﮏ ﺗﺮﮐﯿﺐ آرﯾﺘﻤﯽ زا و در ﻏﻠﻈﺖ ﭘﺎﯾﯿﻦ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﺗﺮﮐﯿﺒﯽ ﺿـﺪ 
. آرﯾﺘﻤﯽ ﻣﻄﺮح ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ ﻧﻘـﺶ ﻣﺘﻀـﺎد ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ 
اﮐﺴﺎﯾﺪ را در اﻓﺰاﯾﺶ وﮐﺎﻫﺶ ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﻗﻠﺐ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﮐـﻢ 
ﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻧﯿﺰ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾ
ﻧﻘﺶ ﻣﻬـﺎري در ﻏﻠﻈـﺖ ﺑـﺎﻻ در 
در ﺻـﻮرﺗﯽ ﮐـﻪ اﺳـﺘﻔﺎده از 
ﺑـﺎﻓﺘﯽ، ﺳـﺒﺐ 
.و زﯾﺎد ﻧﺸﺎن داده اﻧﺪ
ﺑﺎﻓﺘﯽ،ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻏﻠﻈﺖ
. ﺑﻄﻨﯽ اﻋﻤﺎل ﻣﯽ ﮐﻨﺪ-
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪو ﮐﺎﻫﺶ 
ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي
SONﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه آﻧﺰﯾﻢ
ﮔﺮه ﮔﺮدﯾﺪ ﮐﻪ ﻣﯽ ﺗﻮان ﭼﻨﯿﻦ ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﺮﻓﺖ ﮐﻪ  اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ﺑﺮ
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  يراﺰﮕﺳﺎﭙﺳ  يﺎـﻫ ﺖـﻈﻠﻏ دﺎـﻀﺘﻣ تاﺮـﺛا .ﺪـﻨﮐ  ﯽﻣ لﺎﻤﻋا ﯽﻨﻄﺑ -يﺰﯿﻠﻫد
 تاﺮـﺛا ترﻮـﺻ ﻪـﺑ هﺮـﮔ يﺎﻫ لﻮﻠﺳ رد ﺪﯾﺎﺴﮐا ﮏﯾﺮﺘﯿﻧ ﻒﻠﺘﺨﻣ
 نﺎﺘـﺴﻠﮔ ﯽﮑـﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد  يروﺎﻨﻓ و تﺎﻘﯿﻘﺤﺗ مﺮﺘﺤﻣ ﺖﻧوﺎﻌﻣ زا  هﺪـﯾد ﻻﺎـﺑ ﺖـﻈﻠﻏ رد يرﺎﻬﻣ تاﺮﺛاو ﻦﯿﯾﺎﭘ ﺖﻈﻠﻏ رد ﯽﮑﯾﺮﺤﺗ
 و نﺎـﺳﺎﻨﺷرﺎﮐ ،زﺎـﯿﻧ درﻮـﻣ ﯽﻟﺎـﻣ  رﺎـﺒﺘﻋا ﻦﺘﺷاﺬﮔ رﺎﯿﺘﺧا رد و ﺐﯾﻮﺼﺗ ﺖﻬﺟ  يدوﺪـﺣ ﺎـﺗ ﺪﻨﻧاﻮﺗ ﯽﻣ ﮏﯾژﺮﻨﯿﻟﻮﮐو ﮏﯾژﺮﻧردآ يﺎﻫ هﺪﻧﺮﯿﮔ .ﺪﺷ
 ﺖـﻬﺟ نﺎﺘـﺴﻠﮔ قوﺮـﻋ و ﺐـﻠﻗ تﺎﻘﯿﻘﺤﺗ ﺰﮐﺮﻣ يژﻮﻟﻮﯾﺰﯿﻓوﺮﺘﮑﻟا هﺎﮕﺸﯾﺎﻣزآ   .ﺪﻧﻮﺷ يا هﺮﮔ يﺎﻫ لﻮﻠﺳ رد ﺪﯾﺎﺴﮐا ﮏﯾﺮﺘﯿﻧ تاﺮﺛا ﻪﻄﺳاو
.ددﺮـﮔ ﯽـﻣ ﯽﻧادرﺪـﻗ و ﺮﮑـﺸﺗ ﻪﻧﺎﻤﯿﻤـﺻ تﺎـﺸﯾﺎﻣزآ مﺎـﺠﻧا رد يرﺎـﮑﻤﻫ   
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